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Â íàñòîÿùåé ðàáîòå àíàëèçèðîâàëè ýôôåêòû äîíîðà ñåðîâîäîðîäà (H2S) — ãèäðîñóëüôèäà íà-
òðèÿ (NaHS) íà ñïîíòàííóþ ñîêðàòèòåëüíóþ àêòèâíîñòü æåëóäêà êðûñû. Ýêñïåðèìåíòû ïðîâîäè-
ëè íà ïîëîñêàõ æåëóäêà â óñëîâèÿõ èçîìåòðè÷åñêîãî ñîêðàùåíèÿ. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî NaHS îêàçû-
âàåò äâóõôàçíûé ýôôåêò íà ñïîíòàííóþ ñîêðàòèòåëüíóþ àêòèâíîñòü, óâåëè÷èâàÿ òîíè÷åñêîå íà-
ïðÿæåíèå è àìïëèòóäó ôàçíûõ ñîêðàùåíèé â ïåðâûå ìèíóòû àïïëèêàöèè. Çàòåì íàáëþäàåòñÿ
ñíèæåíèå àìïëèòóäû, òîíóñà è ÷àñòîòû ñïîíòàííûõ ñîêðàùåíèé. Óãíåòàþùèé ýôôåêò NaHS áûë
äîçîçàâèñèìûì â êîíöåíòðàöèÿõ îò 10 äî 600 ìêÌ. Íà ôîíå áëîêàòîðîâ ïîòåíöèàë-çàâèñèìûõ è
êàëüöèé-àêòèâèðóåìûõ êàëèåâûõ êàíàëîâ òåòðàýòèëàììîíèåì è 4-àìèíîïèðèäèíîì íà÷àëüíîå ïî-
âûøåíèå àìïëèòóäû è òîíè÷åñêîãî íàïðÿæåíèÿ ïðè äåéñòâèè NaHS íå ïðîÿâëÿëîñü. Àêòèâàöèÿ
ÀÒÔ-çàâèñèìûõ êàëèåâûõ êàíàëîâ (KÀÒÔ-êàíàëîâ) äèàçîêñèäîì ÷àñòè÷íî ïðåäîòâðàùàëà ñíèæå-
íèå òîíóñà è àìïëèòóäû ñïîíòàííûõ ñîêðàùåíèé ïðè äåéñòâèè NaHS. Ãëèáåíêëàìèä, èíãèáèòîð
KÀÒÔ-êàíàëîâ, óìåíüøàë óãíåòàþùèé ýôôåêò íà àìïëèòóäó, òîíóñ è ÷àñòîòó ñïîíòàííûõ ñîêðà-
ùåíèé. Ñäåëàíî çàêëþ÷åíèå, ÷òî ôàçà óñèëåíèÿ íà ôîíå äåéñòâèÿ H2S ñâÿçàíà ñ áëîêèðîâàíèåì
ïîòåíöèàë-çàâèñèìûõ è Ca2+-àêòèâèðóåìûõ êàëèåâûõ êàíàëîâ, òîãäà êàê àêòèâàöèÿ KÀÒÔ-êàíàëîâ
âîâëå÷åíà â óãíåòàþùåå äåéñòâèå H2S íà ãëàäêîìûøå÷íûå êëåòêè æåëóäêà êðûñû.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãëàäêîìûøå÷íûå êëåòêè æåëóäêà êðûñû, ñåðîâîäîðîä, ñîêðàòèòåëüíàÿ àê-
òèâíîñòü, ïîòåíöèàë-çàâèñèìûå è êàëüöèé-àêòèâèðóåìûå êàëèåâûå êàíàëû, ÀÒÔ-çàâèñèìûå êàëè-
åâûå êàíàëû.
Ââåäåíèå
Ñåðîâîäîðîä (H2S) ÿâëÿåòñÿ ãàçîîáðàçíûì ïîñðåä-
íèêîì, íàðÿäó ñ îêñèäîì àçîòà è ìîíîîêñèäîì óãëåðî-
äà, âëèÿþùèì íà ðàçëè÷íûå ôóíêöèè îðãàíèçìà â ôè-
çèîëîãè÷åñêèõ è ïàòîëîãè÷åñêèõ óñëîâèÿõ [1—6]. H2S
ýíäîãåííî ñèíòåçèðóåòñÿ â ðàçëè÷íûõ òêàíÿõ ôåð-
ìåíòàìè: öèñòàòèîíèí-b-ñèíòàçà (CBS) è öèñòàòèî-
íèí-g-ëèàçà (CSE), à òàêæå 3-ìåðêàïòîïèðóâàò ñóëüô-
òðàíñôåðàçà ñ îäíîâðåìåííîé àêòèâàöèåé öèñòåèí-àìè-
íîòðàíñôåðàçû [3, 4]. Ïîìèìî ýíäîãåííîé ïðîäóêöèè
âàæíûì èñòî÷íèêîì H2S ÿâëÿåòñÿ ñóëüôàò ðåäóöèðóþ-
ùèå áàêòåðèè òîëñòîãî êèøå÷íèêà, êîòîðûå ñïîñîáíû
âîññòàíàâëèâàòü ñóëüôàòû, ñîäåðæàùèåñÿ â ïèùå èëè
èíòåñòèíàëüíûõ ñåêðåòàõ, â ñóëüôèäû, âêëþ÷àÿ H2S
[3, 4]. Â æåëóäî÷íî-êèøå÷íîì òðàêòå ýêñïðåññèÿ CBS
è CSE áûëà îáíàðóæåíà â ðàçëè÷íûõ òèïàõ êëåòîê,
âêëþ÷àÿ ãëàäêîìûøå÷íûå êëåòêè, ýíòåðàëüíûå íåéðî-
íû, èíòåðñòèöèàëüíûå êëåòêè Êàõàëÿ, ýïèòåëèàëüíûå
êëåòêè, è ìîæåò âàðüèðîâàòü â çàâèñèìîñòè îò âèäà
æèâîòíîãî è îòäåëà æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà
[4, 7]. Ó êðûñû ýêñïðåññèÿ CSE íàèáîëåå âûðàæåíà â
ïðîêñèìàëüíûõ îòäåëàõ (æåëóäîê, äâåíàäöàòèïåðñò-
íàÿ è òîùàÿ êèøêè) è îòíîñèòåëüíî íèçêàÿ â òîëñòîì
êèøå÷íèêå. Ýêñïðåññèÿ CBS îòíîñèòåëüíî íèçêà â
äâåíàäöàòèïåðñòíîé è òîùåé êèøêàõ è âûñîêà â æå-
ëóäêå è òîëñòîì êèøå÷íèêå [7]. Â êóëüòóðå ãëàäêîìû-
øå÷íûõ êëåòîê æåëóäêà ìûøåé áûëà îáíàðóæåíà ýêñ-
ïðåññèÿ êàê CBS, òàê è CSE [8, 9]. Ïîêàçàíî ó÷àñòèå
H2S â ðåãóëÿöèè ìîòîðíîé è ñåêðåòîðíîé ôóíêöèé æå-
ëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà, íîöèöåïöèè, â ðàçâèòèè
ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé [3, 10]. Äàííûå î âëèÿíèè
H2S íà äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü æåëóäî÷íî-êèøå÷íî-
ãî òðàêòà íåîäíîçíà÷íû: âûÿâëåíî êàê ðàññëàáëÿþ-
ùåå, òàê è ñòèìóëèðóþùåå äåéñòâèå ýòîãî ãàçîìåäèà-
òîðà â ðàçëè÷íûõ îòäåëàõ æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàê-
òà ó ðàçíûõ âèäîâ æèâîòíûõ [4, 11—13]. Â óñëîâèÿõ in
vivo äîíîð H2S — ãèäðîñóëüôèä íàòðèÿ (NaHS) —
óñêîðÿë ýâàêóàöèþ ñîäåðæèìîãî æåëóäêà ìûøè, îáó-
ñëîâëåííóþ ðàññëàáëåíèåì äíà è ïèëîðè÷åñêîãî îòäå-
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ëîâ [14, 15]. Ó ìûøåé, íîêàóòíûõ ïî CBS+/–, ñíèæà-
ëàñü ðàñòÿæèìîñòü æåëóäêà, ÷òî óêàçûâàåò íà ðîëü H2S
â ïðîöåññå àäàïòèâíîãî ðàññëàáëåíèÿ â îòâåò íà ïîâû-
øåíèå âíóòðèæåëóäî÷íîãî äàâëåíèÿ ïðè ïðèåìå
ïèùè [15]. Ïðîäóêöèÿ H2S òêàíÿìè æåëóäêà ïîâûøà-
ëàñü ïîñëå ïðèíÿòèÿ ïèùè, à íàðóøåíèÿ H2S-îïîñðå-
äîâàííîãî ñèãíàëüíîãî ïóòè â æåëóäêå îáíàðóæåíû ó
ïàöèåíòîâ ñ ôóíêöèîíàëüíîé äèñïåïñèåé, ÷òî ñâèäå-
òåëüñòâóåò î ôèçèîëîãè÷åñêîé ðîëè ýòîãî ïîñðåäíèêà
â ðåãóëÿöèè àêêîìîäàöèè æåëóäêà [15]. Îäíàêî ìîëå-
êóëÿðíûå ìåõàíèçìû, îïîñðåäóþùèå ýôôåêòû H2S íà
ñîêðàòèòåëüíóþ ôóíêöèþ æåëóäêà, íå âûÿñíåíû, à
èìåþùèåñÿ â ëèòåðàòóðå äàííûå ïðîòèâîðå÷èâû.
Öåëüþ íàøåãî èññëåäîâàíèÿ áûë àíàëèç âëèÿíèÿ
H2S íà ñïîíòàííóþ ñîêðàòèòåëüíóþ àêòèâíîñòü ïîëî-
ñîê òåëà æåëóäêà êðûñû, à òàêæå âûÿâëåíèå ðîëè êàëè-
åâûõ êàíàëîâ ðàçëè÷íûõ òèïîâ â ðåàëèçàöèè åãî ýô-
ôåêòîâ.
Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà
Âñå ýêñïåðèìåíòû ïðîâåäåíû â ñîîòâåòñòâèå c Äè-
ðåêòèâîé Ñîâåòà Åâðîïåéñêèõ ñîîáùåñòâ (24 íîÿáðÿ
1986 ãîäà; 86/609/ÅÅÑ) è îäîáðåíû Ëîêàëüíûì ýòè÷å-
ñêèì êîìèòåòîì ÊÔÓ (ïðîòîêîë ¹ 8 îò 05.05.2015).
Èññëåäîâàíèÿ ïî àíàëèçó ñïîíòàííîé ñîêðàòèòåëüíîé
àêòèâíîñòè ïðîâîäèëèñü íà èçîëèðîâàííûõ ïîëîñêàõ
æåëóäêà êðûñû äëèíîé 5—7 ìì, âûðåçàííûå âäîëü
áîëüøîé êðèâèçíû, â èçîìåòðè÷åñêèõ óñëîâèÿõ íà
óñòàíîâêå ôèðìû BiopacSystems, Inc. (ÑØÀ). Èññëå-
äóåìûé ïðåïàðàò ïîäâåøèâàëè âåðòèêàëüíî â âàííî÷-
êå îáúåìîì 20 ìë, ãäå âåðõíÿÿ ÷àñòü ñîåäèíÿëàñü ñ
òåíçîìåòðè÷åñêèì äàò÷èêîì (TSD125C; BiopacSys-
tems, Inc., ÑØÀ), à íèæíÿÿ ÷àñòü çàêðåïëÿëàñü íà ôèê-
ñèðîâàííîì êðþ÷êå. Ðåãèñòðàöèÿ è ïîñëåäóþùèé àíà-
ëèç ïàðàìåòðîâ ñîêðàùåíèÿ ïðåïàðàòà ïðîâîäèëè ñ ïî-
ìîùüþ ïðîãðàììû AcqKnowledge 4.1. Íà ïðîòÿæå-
íèè âñåãî ýêñïåðèìåíòà ïðåïàðàò îìûâàëñÿ ðàñòâîðîì
Êðåáñà (ìÌë–1): 121.0 NaCl, 5.9 KCl, 2.5 CaCl2,
1.2 MgCl2, 25.0 NaHCO3, 1.2 NaH2PO4, 8.0 Ñ6Í12Î6;
ðÍ 7.2—7.4, êîòîðûé ïîñòîÿííî àýðèðîâàëñÿ ñìåñüþ
Î2 — 95 % è ÑO2 — 5 %, òåìïåðàòóðà ïîääåðæè-
âàëàñü íà óðîâíå 37 °Ñ. Ïîñëå çàêðåïëåíèÿ ïðåïàðàòà
äîáèâàëèñü ñòàáèëèçàöèè ñîêðàùåíèé â òå÷åíèå
50—60 ìèí. Ïðåïàðàòû, êîòîðûå íå ðàçâèâàëè ñòà-
áèëüíûõ ñîêðàùåíèé, áûëè èñêëþ÷åíû èç èññëåäîâà-
íèÿ [12].
Â êà÷åñòâå äîíîðà H2S èñïîëüçîâàëè ãèäðîñóëüôèä
íàòðèÿ (NaHS), êîòîðûé â âîäíîé ñðåäå äèññîöèèðóåò
äî Na+ è HS–, äàëåå HS– âçàèìîäåéñòâóåò ñ Í+ ñ îáðàçî-
âàíèåì íåäèññîöèèðîâàííîãî H2S. Ïðè òåìïåðàòóðå
37 °Ñ òîëüêî 11—13 % îò èñõîäíîé êîíöåíòðàöèè
NaHS îáðàçóåò H2S â ðàñòâîðå; êðîìå òîãî, â ðåçóëüòà-
òå àýðàöèè óæå ÷åðåç 3 ìèí íàáëþäàåòñÿ ïîòåðÿ 50 %
ãàçà â ýêñïåðèìåíòàëüíîé âàííî÷êå [16, 17]. Íàïðè-
ìåð, NaHS â êîíöåíòðàöèè 200 ìêÌ ïðèâîäèò ê îáðà-
çîâàíèþ 22—26 ìêÌ H2S, êîíöåíòðàöèÿ êîòîðîãî áû-
ñòðî ñíèæàåòñÿ äî 11—13 ìêÌ, ÷òî áëèçêî ê ýíäîãåí-
íûì çíà÷åíèÿì H2S â òêàíÿõ ìëåêîïèòàþùèõ (îò
10 íÌ äî 3 ìêÌ) [18].
Â ýêñïåðèìåíòàõ òàêæå èñïîëüçîâàëè: íåñåëåêòèâ-
íûé áëîêàòîð K+-êàíàëîâ òåòðàýòèëàììîíèé (ÒÝÀ),
áëîêàòîð ïîòåíöèàë-çàâèñèìûõ K+-êàíàëîâ 4-àìèíî-
ïèðèäèí (4-ÀÏ), áëîêàòîð ÀÒÔ-çàâèñèìûõ K+
(KÀÒÔ)-êàíàëîâ ãëèáåíêëàìèä è àêòèâàòîð KÀÒÔ-êàíà-
ëîâ äèàçîêñèä (âñå âåùåñòâà ôèðìû Sigma, ÑØÀ). Âå-
ùåñòâà, íåðàñòâîðèìûå â âîäå, ðàñòâîðÿëè â äèìåòèë-
ñóëüôîêñèäå (ÄÌÑÎ), êîòîðûé â èñïîëüçóåìîé êîí-
öåíòðàöèè (íå áîëåå 0.01 %) íå îêàçûâàë âëèÿíèÿ íà
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Ðèñ. 1. Âëèÿíèå NaHS íà ñïîíòàííóþ ñîêðàòèòåëüíóþ àêòèâíîñòü ïîëîñîê æåëóäêà êðûñû.
à— ìåõàíîãðàììà ñïîíòàííîé ñîêðàòèòåëüíîé àêòèâíîñòè ïðè äåéñòâèè NaHS â êîíöåíòðàöèè 200 ìêÌ.Ñòðåëêà óêàçûâàåò íà ìîìåíò àï-
ïëèêàöèè âåùåñòâà, ãîðèçîíòàëüíàÿ ëèíèÿ — ïðîäîëæèòåëüíîñòü äåéñòâèÿ. Íà âêëàäêå ïîêàçàíû ôàçíûå ñîêðàùåíèÿ íà ðàñøèðåííîé âðå-
ìåíí *îé øêàëå. Íà ãðàôèêå îáîçíà÷åíû òîíè÷åñêîå íàïðÿæåíèå è ïàðàìåòðû ôàçíûõ ñîêðàùåíèé, àíàëèçèðóåìûå â ýêñïåðèìåíòå.Ïîîñè îð-
äèíàò — ñèëà ñîêðàùåíèÿ â ã; ïî îñè àáñöèññ — â ìèí. ×èñëî îïûòîâ 25; á — äîçîçàâèñèìîñòü óãíåòàþùåãî ýôôåêòà NaHS íà àìïëèòóäó
ôàçíûõ ñîêðàùåíèé ïîëîñêè æåëóäêà â óñëîâèÿõ êóìóëÿòèâíîé àïïëèêàöèè NaHS. EC50 ýôôåêòà H2S íà àìïëèòóäó ôàçíûõ ñîêðàùåíèé ñî-
ñòàâèëà 175 ìêÌ, ÷òî ñîîòâåòñòâóåò ýôôåêòèâíîé êîíöåíòðàöèè îêîëî 12 ìêÌ, ïðèíèìàÿ âî âíèìàíèå òåìïåðàòóðó, pH è ýâàïîðàöèþ H2S
âî âðåìÿ àýðàöèè â âàííî÷êå [16, 17]. Ïî îñè îðäèíàò — ýôôåêò óãíåòåíèÿ àìïëèòóäû ôàçíûõ ñîêðàùåíèé, %. ×èñëî îïûòîâ 5.
ñïîíòàííóþ ñîêðàòèòåëüíóþ àêòèâíîñòü ïðåïàðàòà.
Àíàëèçèðîâàëè àìïëèòóäó, ÷àñòîòó ôàçíûõ ñîêðà-
ùåíèé è òîíè÷åñêîå íàïðÿæåíèå ïðåïàðàòà íà 2-é è
15-é ìèí ïîñëå äîáàâëåíèÿ NaHS (ðèñ. 1, à). Àìïëèòó-
äó ñîêðàùåíèÿ è òîíè÷åñêîå íàïðÿæåíèå âûðàæàëè â
ãðàììàõ. Ïàðàìåòðû ñîêðàòèòåëüíîé àêòèâíîñòè â
êîíòðîëå ïðèíèìàëè çà 100 %. Ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëå-
íû â âèäå ñðåäíåãî çíà÷åíèÿ ± îøèáêà ñðåäíåé, n óêà-
çûâàåò íà êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ, ïðè ýòîì îò êàæäîãî
æèâîòíîãî ïîëó÷àëè äî 4 èçîëèðîâàííûõ ïðåïàðàòîâ.
Äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé îïðåäåëÿëè ñ ïîìîùüþ ïàð-
íîãî t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà è äèñïåðñèîííîãî àíàëèçà
(ANOVA) ñ ïðèìåíåíèåì òåñòà Áîíôåððîíè. Çíà÷åíèÿ
p < 0.05 ñ÷èòàëèñü ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûìè. Ñòàòè-
ñòè÷åñêèé àíàëèç áûë âûïîëíåí ñ OriginPro âåðñèè
8.5.1 (OriginLab, ÑØÀ).
Ðåçóëüòàòû
Ý ô ô å ê ò û N a H S í à ñ ï î í ò à í í ó þ ñ î ê ð à ò è -
ò å ë ü í ó þ à ê ò è â í î ñ ò ü ï î ë î ñ î ê æ å ë ó ä ê à
ê ð û ñ û. Â êîíòðîëå ñðåäíÿÿ ÷àñòîòà ñïîíòàííûõ
ñîêðàùåíèé ïîëîñîê æåëóäêà ñîñòàâèëà 5.17 ± 0.38
â ìèí, ñðåäíÿÿ àìïëèòóäà — 0.67 ± 0.24 ã, òîíè÷å-
ñêîå íàïðÿæåíèå — 1.29 ±0.06 ã (n = 25). Àïïëèêàöèÿ
NaHS â êîíöåíòðàöèè 200 ìêÌ ïðèâîäèëà ê äâóõôàç-
íîìó ýôôåêòó íà òîíè÷åñêîå íàïðÿæåíèå è àìïëèòóäó
ôàçíûõ ñîêðàùåíèé. Êî âòîðîé ìèíóòå àìïëèòóäà ñî-
êðàùåíèé óâåëè÷èâàëàñü äî 135.20 ± 6.92 %, à òîíè÷å-
ñêîå íàïðÿæåíèå — äî 121.11 ± 4.64 % (n = 24,
p < 0.05) îòíîñèòåëüíî íà÷àëüíûõ çíà÷åíèé, ÷àñòîòà
ñïîíòàííûõ ñîêðàùåíèé äîñòîâåðíî íå èçìåíÿëàñü
(ðèñ. 1, à; ðèñ. 3). Çàòåì íàáëþäàëè óãíåòåíèå ñîêðàòè-
òåëüíîé àêòèâíîñòè, è ê 15-é ìèí àìïëèòóäà ôàçíûõ
ñîêðàùåíèé ñíèæàëàñü äî 16.84 ± 2.91 %, ÷àñòîòà —
äî 31.31 ± 3.15 %, à òîíè÷åñêîå íàïðÿæåíèå — äî
26.68 ± 7.44 % (n = 24, p < 0.05) ïî îòíîøåíèþ ê íà-
÷àëüíûì çíà÷åíèÿì (ðèñ. 1, à; ðèñ. 3). Íàäî îòìåòèòü,
÷òî ýôôåêò NaHS áûë ïîëíîñòüþ îáðàòèì, è ñîêðàòè-
òåëüíàÿ àêòèâíîñòü ïðåïàðàòà áûñòðî âîçâðàùàëàñü
ê èñõîäíûì çíà÷åíèÿì ïðè ñìåíå ðàñòâîðà íà êîíò-
ðîëüíûé.
Äîçîçàâèñèìîñòü ýôôåêòîâ NaHS èññëåäîâàëè â
êîíöåíòðàöèÿõ îò 10 äî 600 ìêÌ â óñëîâèÿõ êóìó-
ëÿòèâíîé àïïëèêàöèè. NaHS â êîíöåíòðàöèÿõ 10 è
50 ìêÌ íå ïðèâîäèë ê äîñòîâåðíîìó èçìåíåíèþ èñ-
ñëåäóåìûõ ïàðàìåòðîâ, à â êîíöåíòðàöèÿõ 100 è
200 ìêÌ âûçûâàë äîñòîâåðíîå ñíèæåíèå ÷àñòîòû, àì-
ïëèòóäû è òîíóñà ñïîíòàííûõ ñîêðàùåíèé (ðèñ. 1, á;
ñì. òàáëèöó). Â êîíöåíòðàöèÿõ 300 è 600 ìêÌ NaHS
ïîëíîñòüþ ïîäàâëÿë ñïîíòàííóþ àêòèâíîñòü ïîëîñîê
æåëóäêà (n = 5). Ïðè ýòîì ìû íå âûÿâèëè äîçîçàâèñè-
ìîñòè â îòíîøåíèè ïåðâîíà÷àëüíîãî óñèëèâàþùåãî
ñîêðàòèòåëüíóþ àêòèâíîñòü ýôôåêòà NaHS.
Â ë è ÿ í è å N a H S í à ô î í å á ë î ê è ð î â à í è ÿ
ï î ò å í ö è à ë - ç à â è ñ è ì û õ è ê à ë ü ö è é - à ê ò è â è -
ð ó å ì û õ ê à ë è å â û õ ê à í à ë î â. Èçâåñòíî, ÷òî êàëè-
åâûå êàíàëû ðàçëè÷íûõ òèïîâ ÿâëÿþòñÿ ìèøåíÿìè
äåéñòâèÿ H2S â ðàçëè÷íûõ òêàíÿõ [6, 17, 19—22]. Äëÿ
âûÿâëåíèÿ ðîëè Ca2+-àêòèâèðóåìûõ è ïîòåíöèàë-çàâè-
ñèìûõ K+-êàíàëîâ ìû èñïîëüçîâàëè íåñïåöèôè÷åñêèé
áëîêàòîð ýòèõ êàíàëîâ ÒÝÀ â êîíöåíòðàöèè 10 ìÌ è
áëîêàòîð ïîòåíöèàë-çàâèñèìûõ êàëèåâûõ êàíàëîâ
4-ÀÏ â êîíöåíòðàöèè 300 ìêÌ. Àïïëèêàöèÿ ÒÝÀ èëè
4-ÀÏ âûçûâàëà çíà÷èòåëüíîå óñèëåíèå ñîêðàòèòåëü-
íîé àêòèâíîñòè. ÒÝÀ ïîâûøàë àìïëèòóäó ñîêðàùåíèé
äî 209.86 ± 17.21 %, òîíè÷åñêîãî íàïðÿæåíèÿ äî
141.18 ± 12.56 % è ÷àñòîòó äî 147.45 ± 22.36 % (n = 5,
p < 0.05). 4-ÀÏ óâåëè÷èâàë àìïëèòóäó ñîêðàùåíèé äî
144.82 ± 16.37 %, òîíè÷åñêîãî íàïðÿæåíèÿ äî 169 ±
 11.57 % (n = 5, p < 0.05), ïðè ýòîì ÷àñòîòà ñîêðà-
ùåíèé äîñòîâåðíî íå èçìåíÿëàñü (n = 5, p > 0.05)
(ðèñ. 2, à, á). Íà ôîíå ÒÝÀ èëè 4-ÀÏ ìû íå íàáëþäàëè
ïåðâîíà÷àëüíîãî óñèëèâàþùåãî ýôôåêòà NaHS íà òî-
íóñ è àìïëèòóäó ôàçíûõ ñîêðàùåíèé (ðèñ. 2, à, á;
ðèñ. 3), òîãäà êàê óãíåòàþùåå äåéñòâèå NaHS íà òî-
íè÷åñêîå íàïðÿæåíèå, àìïëèòóäó è ÷àñòîòó ñîêðàùå-
íèé ïîëîñîê æåëóäêà ïîëíîñòüþ ñîõðàíÿëèñü (n = 5)
(ðèñ. 2, à, á; ðèñ. 3).
Ý ô ô å ê ò û N a H S í à ô î í å á ë î ê è ð î â à í è ÿ è
à ê ò è â à ö è è KÀÒÔ-ê à í à ë î â. Áëîêàòîð KÀÒÔ-êàíà-
ëîâ ãëèáåíêëàìèä â êîíöåíòðàöèè 50 ìêÌ ïðèâîäèë ê
ñíèæåíèþ àìïëèòóäû ñïîíòàííûõ ñîêðàùåíèé äî
87.32 ± 11.68 %, òîíóñà — äî 63.32 ± 4.55 % (n = 5,
p < 0.05), ÷àñòîòà äîñòîâåðíî íå èçìåíÿëàñü (n = 5,
p > 0.05). Íà ôîíå ïðåäâàðèòåëüíîé àïïëèêàöèè ãëè-
áåíêëàìèäà ïåðâîíà÷àëüíûé óñèëèâàþùèé ýôôåêò
NaHS íà àìïëèòóäó è òîíè÷åñêîå íàïðÿæåíèå ïðåïà-
ðàòà ñîõðàíÿëñÿ, à ïîñëåäóþùèé óãíåòàþùèé — íà òî-
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Ýôôåêò NaHS íà ñïîíòàííóþ ñîêðàòèòåëüíóþ àêòèâíîñòü ïîëîñêè æåëóäêà êðûñû
â ðàçëè÷íûõ êîíöåíòðàöèÿõ
Êîíöåíòðàöèÿ NaHS,
ìêÌ
Àìïëèòóäà, ã
Òîíè÷åñêîå
íàïðÿæåíèå, ã
×àñòîòà, ìèí–1
Êîíòðîëü 0.74  0.04 1.19  0.04 4.74  0.31
10 0.72  0.03 1.21  0.01 4.87  0.23
50 0.73  0.05 1.25  0.03 4.94  0.23
100 0.64  0.07* 1.18  0.03 5.16  0.24
200 0.29  0.05* 0.88  0.05* 3.83  0.18*
300 0.08  0.02* 0.48  0.03* 3.13  0.15*
600 0.02  0.02* 0.45  0.05* 1.35  0.06*
Ï ð è ì å ÷ à í è å. * — p < 0.05 îòíîñèòåëüíî êîíòðîëÿ; n = 5.
íóñ è ÷àñòîòó ñîêðàùåíèé áûë âûðàæåí â ìåíüøåé
ñòåïåíè, ÷åì â êîíòðîëå (ðèñ. 2, â; ðèñ. 3). Àêòèâàòîð
KÀÒÔ-êàíàëîâ äèàçîêñèä â êîíöåíòðàöèè 100 ìêÌ âû-
çûâàë ñíèæåíèå òîíè÷åñêîãî íàïðÿæåíèÿ äî 63.71 ±
 5.67 % (n = 5, p < 0.05), ïðè ýòîì àìïëèòóäà è ÷àñòî-
òà ñïîíòàííûõ ñîêðàùåíèé äîñòîâåðíî íå èçìåíÿëèñü
(n = 5, p > 0.05). Àêòèâàöèÿ KÀÒÔ-êàíàëîâ ïðåäîòâðà-
ùàëà íà÷àëüíûé àêòèâèðóþùèé ýôôåêò NaHS íà àìï-
ëèòóäó ôàçíûõ ñîêðàùåíèé è òîíè÷åñêîå íàïðÿæåíèå
ïîëîñêè æåëóäêà (ðèñ. 2, ã; ðèñ. 3). Ïðè ýòîì óãíåòàþ-
ùåå äåéñòâèå NaHS íà àìïëèòóäó ñîêðàùåíèé è
òîíè÷åñêîå íàïðÿæåíèå áûëî âûðàæåíî â ìåíüøåé
ñòåïåíè, ÷åì â êîíòðîëå (ðèñ. 2, ã; ðèñ. 3).
Îáñóæäåíèå
Ä â ó õ ô à ç í û å ý ô ô å ê ò û H 2 S í à ñ ï î í ò à í -
í ó þ ñ î ê ð à ò è ò å ë ü í ó þ à ê ò è â í î ñ ò ü æ å ë ó ä ê à
ê ð û ñ û. Â íàøåì èññëåäîâàíèè îáíàðóæåíî, ÷òî H2S
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Ðèñ. 2. Ìåõàíîãðàììû ñïîíòàííîé ñîêðàòèòåëüíîé àêòèâíîñòè ïîëîñêè æåëóäêà ïðè äåéñòâèè NaHS â êîíöåíòðàöèè 200 ìêÌ
â óñëîâèÿõ ïðåäâàðèòåëüíîé àïïëèêàöèè.
à — ÒÝÀ (10 ìÌ); á — 4-ÀÏ (300 ìêÌ); â — ãëèáåíêëàìèäà (50 ìêÌ); ã — äèàçîêñèäà (100 ìêÌ).
Ðèñ. 3. Èçìåíåíèå àìïëèòóäû ôàçíûõ ñîêðàùåíèé (à) è òîíè÷åñêîãî íàïðÿæåíèÿ (á) ïðåïàðàòà ïðè äåéñòâèè NaHS (200 ìêÌ)
â êîíòðîëå è â óñëîâèÿõ ïðåäâàðèòåëüíîé àïïëèêàöèè ÒÝÀ (10 ìÌ), 4-ÀÏ (300 ìêÌ), ãëèáåíêëàìèäà (50 ìêÌ) è äèàçîêñèäà
(100 ìêÌ) ê 2-é è 15-é ìèí.
* p < 0.05 îòíîñèòåëüíî êîíòðîëÿ. # p < 0.05 îòíîñèòåëüíî ýôôåêòà NaHS. Ïî îñè îðäèíàò — ýôôåêò àêòèâàöèè èëè óãíåòåíèÿ àìïëèòóäû
ôàçíûõ ñîêðàùåíèé, % (à) è òîíè÷åñêîãî íàïðÿæåíèÿ, ã (á). ×èñëî îïûòîâ 5.
îêàçûâàåò äâóõôàçíûå ýôôåêòû íà ñïîíòàííóþ ñîêðà-
òèòåëüíóþ àêòèâíîñòü ïîëîñîê òåëà æåëóäêà êðûñû,
âûçûâàÿ ïåðâîíà÷àëüíîå óñèëåíèå òîíóñà è àìïëèòó-
äû ôàçíûõ ñîêðàùåíèé è ïîñëåäóþùåå óãíåòåíèå ñî-
êðàòèòåëüíîé àêòèâíîñòè. Óãíåòàþùåå äåéñòâèå H2S
çàâèñåëî îò êîíöåíòðàöèè, îäíàêî ìû íå íàáëþäàëè
äîçîçàâèñèìîñòè â îòíîøåíèè óñèëèâàþùåãî ñîêðàòè-
òåëüíóþ àêòèâíîñòü ýôôåêòà H2S, ÷òî, ïî-âèäèìîìó,
ñâÿçàíî ñ íàðàñòàíèåì êîíöåíòðàöèè H2S â ðàñòâîðå â
óñëîâèÿõ êóìóëÿòèâíîé àïïëèêàöèè.
Ïî äàííûì äðóãèõ èññëåäîâàòåëåé, ýôôåêòû H2S íà
ñîêðàòèòåëüíóþ àêòèâíîñòü æåëóäêà çàâèñåëè êàê îò
èññëåäóåìîãî îòäåëà, âèäà æèâîòíîãî, òàê è îò êîíöåí-
òðàöèè âåùåñòâà. Íà ïðåïàðàòàõ ïèëîðè÷åñêîãî îòäåëà
æåëóäêà ìîðñêîé ñâèíêè è ìûøè NaHS â íèçêèõ êîí-
öåíòðàöèÿõ (< 300 ìêÌ) óñèëèâàë áàçàëüíîå íàïðÿæå-
íèå, à â âûñîêèõ (300—1000 ìêÌ) ñíèæàë òîíóñ è àìï-
ëèòóäó ôàçíûõ ñîêðàùåíèé [19, 20]. Ïðè àïïëèêàöèè
íà ïîëîñêè äíà æåëóäêà ìûøè è êðîëèêà NaHS âûçû-
âàë ðåëàêñàöèþ ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòîê [23, 24].
NaHS (1 ìÌ) è ñóáñòðàò ñèíòåçà H2S — L-öèñòåèí
(1 ìÌ) âûçûâàëè ðàññëàáëåíèå ïðåïàðàòîâ äíà è òåëà
æåëóäêà ìûøè [15].
Ð î ë ü ï î ò å í ö è à ë - ç à â è ñ è ì û õ è ê à ë ü ö è é -
à ê ò è â è ð ó å ì û õ ê à ë è å â û õ ê à í à ë î â â ó ñ è ë è-
â à þ ù å ì ý ô ô å ê ò å H2S í à ñ î ê ð à ò è ò å ë ü í ó þ
à ê ò è â í î ñ ò ü ï î ë î ñ î ê æ å ë ó ä ê à ê ð û ñ û. Èçâåñò-
íî, ÷òî êàëèåâûå êàíàëû èãðàþò âàæíóþ ðîëü â ðåãó-
ëÿöèè äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè æåëóäî÷íî-êèøå÷íî-
ãî òðàêòà: ôîðìèðóþò ìåìáðàííûé ïîòåíöèàë ïîêîÿ,
âëèÿþò íà ãåíåðàöèþ ìåäëåííûõ âîëí äåïîëÿðèçàöèè
è ôîðìó ïîòåíöèàëà äåéñòâèÿ [25]. Èçâåñòíî, ÷òî ìåä-
ëåííûå âîëíû ñîñòîÿò èç ôàçû äåïîëÿðèçàöèè, ôàçû
ïëàòî è ôàçû ðåïîëÿðèçàöèè, ïðè÷åì ôàçà ïëàòî ÿâëÿ-
åòñÿ êëþ÷åâîé äëÿ ôàçíîãî ñîêðàùåíèÿ, îáåñïå÷èâàÿ
ïðîöåññû ñîïðÿæåíèÿ ìåæäó âîçáóæäåíèåì è ñîêðà-
ùåíèåì, è çàâèñèò îò áàëàíñà ìåæäó âõîäÿùèì Ca2+- è
âûõîäÿùèì K+-òîêàìè [26]. Â íàøåì èññëåäîâàíèè
áëîêàòîðû K+-êàíàëîâ ÒÝÀ è 4-ÀÏ ïðèâîäèëè ê çíà-
÷èòåëüíîìó ïîâûøåíèþ òîíóñà è àìïëèòóäû ôàçíûõ
ñîêðàùåíèé, ÷òî ñâÿçàíî ñ óâåëè÷åíèåì äëèòåëüíîñòè
äåïîëÿðèçàöèè è óñèëåíèåì âõîäÿùåãî Ca2+-òîêà [25].
Â ýòèõ óñëîâèÿõ àêòèâèðóþùèé ýôôåêò H2S íå ïðîÿâ-
ëÿëñÿ, òîãäà êàê óãíåòàþùèé — ñíèæåíèå òîíóñà, àìï-
ëèòóäû è ÷àñòîòû — ïîëíîñòüþ ñîõðàíÿëñÿ. Íà îñíî-
âàíèè ïîëó÷åííûõ äàííûõ áûëî ïðåäïîëîæåíî, ÷òî
íà÷àëüíîå óñèëåíèå òîíóñà è àìïëèòóäû ñâÿçàíî ñ èí-
ãèáèðîâàíèåì ïîòåíöèàë-çàâèñèìûõ è Ca2+-àêòèâèðó-
åìûõ K+-êàíàëîâ, êîòîðûå ÿâëÿþòñÿ ðåãóëÿòîðàìè
ìåìáðàííîãî ïîòåíöèàëà ïîêîÿ è äëèòåëüíîñòè ìåä-
ëåííûõ âîëí â æåëóäêå. Ïîäîáíûå ýôôåêòû òàêæå íà-
áëþäàëè â æåëóäêå ìîðñêîé ñâèíêè è àíòðàëüíîì îò-
äåëå æåëóäêà ìûøè, ãäå óñèëåíèå òîíóñà è àìïëèòóäû
ñîêðàùåíèÿ ïðè äåéñòâèè H2S â íèçêèõ êîíöåíòðàöèÿõ
ïðåäîòâðàùàëèñü ÒÝÀ è 4-AÏ [19, 20]. Èìåþòñÿ äàí-
íûå è îá ó÷àñòèè Ca2+-êàíàëîâ L-òèïà â óñèëåíèè
òîíóñà ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòîê æåëóäêà ìûøè ïðè
äåéñòâèè NaHS [9]. Êðîìå òîãî, â íàøåì èññëåäîâàíèè
àêòèâàöèÿ KÀÒÔ-êàíàëîâ äèàçîêñèäîì óìåíüøàëà íà-
÷àëüíûé àêòèâèðóþùèé ýôôåêò H2S, ÷òî, ïî-âèäè-
ìîìó, ñâÿçàíî ñ ãèïåðïîëÿðèçàöèåé ìåìáðàíû â ýòèõ
óñëîâèÿõ.
Ð î ë ü K À Ò Ô - ê à í à ë î â â è í ã è á è ð ó þ ù å ì ý ô -
ô å ê ò å H 2 S í à ñ î ê ð à ò è ò å ë ü í ó þ à ê ò è â í î ñ ò ü
ï î ë î ñ î ê æ å ë ó ä ê à ê ð û ñ û. ÊÀÒÔ-êàíàëû ÿâëÿþòñÿ
îäíîé èç ìèøåíåé äåéñòâèÿ H2S âî ìíîãèõ òêàíÿõ
[22, 27], â òîì ÷èñëå è â æåëóäî÷íî-êèøå÷íîì òðàêòå
[3, 11]. Â ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòêàõ àíòðàëüíîãî îòäå-
ëà æåëóäêà ìîðñêîé ñâèíêè â îòëè÷èå îò êëåòîê äíà
æåëóäêà ìûøè ïîêàçàíî ó÷àñòèå ýòèõ êàíàëîâ â ðàñ-
ñëàáëÿþùåì ýôôåêòå H2S [19, 23]. Â íàøåì èññëåäîâà-
íèè óãíåòàþùèé ýôôåêò H2S íà àìïëèòóäó ôàçíûõ ñî-
êðàùåíèé ïðåäîòâðàùàëñÿ àêòèâàòîðîì KÀÒÔ-êàíàëîâ
äèàçîêñèäîì, à íà òîíè÷åñêîå íàïðÿæåíèå — äèàçîê-
ñèäîì è èíãèáèòîðîì ýòèõ êàíàëîâ ãëèáåíêëàìèäîì.
Ïî-âèäèìîìó, KÀÒÔ-êàíàëû ÿâëÿþòñÿ îäíîé èç ìèøå-
íåé äåéñòâèÿ H2S â ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòêàõ òåëà æå-
ëóäêà êðûñû. Îäíàêî âîçìîæíû è äðóãèå ìèøåíè, òà-
êèå êàê ôîñôàòàçà ëåãêèõ öåïåé ìèîçèíà [23, 24] è
TRPV1-ðåöåïòîðû àôôåðåíòíûõ íåðâíûõ îêîí÷à-
íèé [14].
Òàêèì îáðàçîì, â îñíîâå óãíåòàþùåãî ýôôåêòà H2S
íà òîíóñ è àìïëèòóäó ôàçíûõ ñîêðàùåíèé ëåæèò àêòè-
âàöèÿ KÀÒÔ-êàíàëîâ, ÷òî ïðèâîäèò ê ãèïåðïîëÿðèçà-
öèè ìåìáðàíû, ñíèæåíèþ óðîâíÿ âíóòðèêëåòî÷íîãî
Ca2+ è ðàññëàáëåíèþ ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòîê.
Â ë è ÿ í è å H 2 S í à ÷ à ñ ò î ò ó ñ ï î í ò à í í û õ ñ î -
ê ð à ù å í è é ï î ë î ñ î ê æ å ë ó ä ê à ê ð û ñ û. Èçâåñò-
íî, ÷òî ïåðèñòàëüòèêà æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà
îáóñëîâëåíà ïåéñìåêåðíîé àêòèâíîñòüþ èíòåðñòè-
öèàëüíûõ êëåòîê Êàõàëÿ [28], â îñíîâå êîòîðîé ëåæèò
ñïîíòàííàÿ äåïîëÿðèçàöèÿ ìåìáðàíû, ñâÿçàííàÿ ñ àê-
òèâàöèåé Ca2+-çàâèñèìûõ Cl–-êàíàëîâ â îòâåò íà âû-
ñâîáîæäåíèå Ca2+ èç âíóòðèêëåòî÷íûõ Ca2+ äåïî è ïî-
ñëåäóþùèé âõîä Ca2+ ÷åðåç Ò-òèï Ca2+-êàíàëîâ. Ýòè
ïðîöåññû ôîðìèðóþò ìåäëåííûå âîëíû äåïîëÿðèçà-
öèè, ðàñïðîñòðàíÿþùèåñÿ íà ñîñåäíèå êëåòêè Êàõàëÿ
è ãëàäêîìûøå÷íûå êëåòêè ÷åðåç ùåëåâûå êîíòàê-
òû [28]. Â êóëüòóðå èíòåðñòèöèàëüíûõ êëåòîê Êàõàëÿ
òîíêîãî êèøå÷íèêà ìûøè áûëî ïîêàçàíî, ÷òî H2S â
âûñîêèõ êîíöåíòðàöèÿõ (1 ìÌ) èíãèáèðîâàë ïåéñìå-
êåðíóþ àêòèâíîñòü è Ca2+-îñöèëëÿöèè, ïðè ýòîì áëî-
êàòîðû K+-êàíàëîâ ðàçëè÷íûõ òèïîâ íå âëèÿëè íà ýô-
ôåêò H2S [29]. Â íàøèõ óñëîâèÿõ ñíèæåíèå ÷àñòîòû
ñïîíòàííûõ ñîêðàùåíèé ïðè äåéñòâèè H2S óìåíüøà-
ëîñü â óñëîâèÿõ áëîêèðîâàíèÿ KÀÒÔ-êàíàëîâ ãëè-
áåíêëàìèäîì. Ïî-âèäèìîìó, àêòèâàöèÿ KÀÒÔ-êàíàëîâ
ïðè äåéñòâèè H2S áóäåò ïðèâîäèòü ê ãèïåðïîëÿðèçà-
öèè êàê ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòîê, òàê è èíòåðñòèöè-
àëüíûõ êëåòîê Êàõàëÿ, ÷òî áóäåò îêàçûâàòü âëèÿíèå
êàê íà ÷àñòîòó ïåéñìåêåðíûõ ïîòåíöèàëîâ, òàê è íà
ïðîâåäåíèå ìåäëåííûõ âîëí â ãëàäêîìûøå÷íûå êëåò-
êè è êàê ñëåäñòâèå ñíèæàòü ÷àñòîòó ñïîíòàííûõ ôàç-
íûõ ñîêðàùåíèé. Äðóãèå ìåõàíèçìû äåéñòâèÿ NaHS
ìîãóò áûòü ñâÿçàíû ñ âëèÿíèåì íà âûñâîáîæäåíèå
íåéðîìåäèàòîðîâ èç îêîí÷àíèé ýíòåðàëüíûõ íåéðî-
íîâ, òàêæå îïðåäåëÿþùèõ ÷àñòîòó ìåäëåííûõ äåïîëÿ-
ðèçàöèîííûõ âîëí [28].
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Çàêëþ÷åíèå
Òàêèì îáðàçîì, H2S èìååò ìíîæåñòâåííûå ìèøåíè
äåéñòâèÿ â ðåãóëÿöèè äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè ïî-
ëîñîê æåëóäêà êðûñû, îêàçûâàÿ äâóõôàçíîå äåéñòâèå
íà ñïîíòàííóþ ñîêðàòèòåëüíóþ àêòèâíîñòü. Íà÷àëü-
íûé óñèëèâàþùèé ýôôåêò âîçíèêàåò â ðåçóëüòàòå äå-
ïîëÿðèçàöèè ìåìáðàíû, â îñíîâå êîòîðîé ëåæèò èíãè-
áèðîâàíèå ïîòåíöèàë-çàâèñèìûõ/Ca2+-àêòèâèðóåìûõ
K+-êàíàëîâ è óñèëåíèå âõîäÿùåãî Ca2+-òîêà, äëèòåëü-
íîñòü êîòîðîãî â ýòèõ óñëîâèÿõ íå ëèìèòèðóåòñÿ Ca2+-
àêòèâèðóåìûì K+-òîêîì. Ýôôåêò àêòèâàöèè KÀÒÔ-êà-
íàëîâ, ëåæàùèé â îñíîâå óãíåòàþùåãî äåéñòâèÿ, ïðî-
ÿâëÿåòñÿ ïîçäíåå, òàê êàê íà ôîíå àêòèâàòîðà ýòèõ êà-
íàëîâ äèàçîêñèäîì íå íàáëþäàëîñü óñèëåíèÿ ñîêðàòè-
òåëüíîé àêòèâíîñòè. Âëèÿíèå H2S íà KÀÒÔ-êàíàëû
ìîæåò áûòü ñâÿçàí êàê ñ åãî ïðÿìûì äåéñòâèåì íà
ñóáúåäèíèöû êàíàëîâ [30], òàê è ñ èçìåíåíèåì ñîîòíî-
øåíèÿ óðîâíÿ ÀÒÔ/ÀÄÔ â êëåòêå â ðåçóëüòàòå èíãè-
áèðîâàíèÿ öèòîõðîì ñ îêñèäàçû [31]. Ïî-âèäèìîìó, â
ôèçèîëîãè÷åñêèõ óñëîâèÿõ ýíäîãåííûé H2S âîâëå÷åí
â ðåãóëÿöèþ êîîðäèíèðîâàííîé äâèãàòåëüíîé àêòèâ-
íîñòè ðàçëè÷íûõ îòäåëîâ æåëóäêà, îáåñïå÷èâàþùèõ
ýâàêóàöèþ õèìóñà â òîíêóþ êèøêó. Äåéñòâèòåëüíî, â
æåëóäêå ìûøè H2S óñêîðÿë ýâàêóàöèþ õèìóñà, ÷òî
ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ ó÷àñòèåì ýòîãî ïîñðåäíèêà â
ïðîöåññå àäàïòèâíîãî ðàññëàáëåíèÿ äíà æåëóäêà, óñè-
ëåíèè ïåðèñòàëüòèêè, à òàêæå ñ óìåíüøåíèåì ñîïðî-
òèâëåíèÿ àíòðàëüíî-ïèëîðè÷åñêîãî îòäåëà [14, 15].
Èññëåäîâàíèå âûïîëíåíî ïðè ôèíàíñîâîé ïîääåð-
æêå ÐÔÔÈ è ïðàâèòåëüñòâà Ðåñïóáëèêè Òàòàðñòàí â
ðàìêàõ íàó÷íîãî ïðîåêòà ¹ 18-415-160005.
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THE ROLE OF POTASSIUM CHANNELS IN THE EFFECTS OF HYDROGEN SULFIDE
ON CONTRACTILITY OF GASTRIC SMOOTH MUSCLE CELLS IN RATS
I. F. Shaidullov,1 M. U. Shafigullin,1 D. M. Gabitova,1 F. G. Sitdikov,1
A. L. Zefirov,2 and G. F. Sitdikova1
1 Kazan Federal University, Kazan, Russia
2 Kazan State Medical University, Kazan, Russia
ABSTRACT
The effect of sodium hydrosulfide (NaHS), a hydrogen sulfide (H2S) donor, on spontaneous contrac-
tile activity of rat gastric smooth muscle cells was analyzed. Experiments were conducted on gastric stri-
pes under conditions of isometric contraction. It was shown that NaHS has a biphasic effect on spontaneo-
us contractile activity through an increase in tonic tension and the amplitude of phasic contractions within
the first minutes since application a following decrease in the amplitude, basal tone, and frequency of
spontaneous contractions. The inhibitory effect of NaHS was dose-dependent at concentrations from 10
to 600 mM. Preliminary application of tetraethylammonium and 4-aminopirydine, inhibitors of volta-
ge-gated and calcium-activated potassium channels, prevented a NaHS-evoked initial increase in the ba-
sal tone and the amplitude of phasic contractions. Activation of ATP-dependent potassium channels
(KATP-channels) by diazoxide partly prevented a NaHS-evoked decrease in the basal tone and the ampli-
tude of spontaneous contraction. Glibenclamide, an inhibitor of KATP-channels, decreased the inhibitory
effect of NaHS on the amplitude, basal tone and frequency of spontaneous contractions. It was concluded
that in rat gastric smooth muscles the excitatory effect of H2S is mediated by the inhibition of voltage-ga-
ted and calcium-activated potassium channels while its inhibitory effect involves the activation of
KATP-channels.
Key words: rat gastric smooth muscle cells, hydrogen disulfide, contractility, voltage-gated and cal-
cium-activated potassium channels, ATP-dependent potassium channels.
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